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장딴지신경 조직검사에서 재수초화 신경섬유가 현저하게 
증가한 케네디병
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We report a 55-year-old man with chronic weakness of both legs with recently experienced nasal voice. Despite the 
absence of sensory symptoms, electrophysiologic studies revealed the presence of sensorimotor polyneuropathy. A 
sural-nerve biopsy showed remarkable reduction of large myelinated fibers with prominent remyelination. Intravenous 
immunoglobulin was administered due to suspected chronic demyelinating neuropathy, but had no effect. Abnormal 
trinucleotide-repeat expansion of the androgen receptor gene was subsequently detected in both the patient and his 
family. These observation indicate that prominent remyelinating features are not necessarily indicative of demyelinating 
neuropathy.
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수초탈락신경병증(demyelinating neuropathy)에서 보이는 
말초신경의 병리학적 특징은 수초신경의 수초탈락과 재수초화
(remyelination)이다. 따라서 임상적으로나 전기진단검사에서 
운동감각말초신경병증이 의심되고 신경생검에서 현저한 수초
탈락이나 재수초화가 관찰되면 수초탈락신경병증으로 진단하
고 치료하는 경우가 있다. 그러나 이와 같은 병리학적 변화는 
수초탈락신경병증뿐 아니라 축돌기변성(axonal degeneration)
에 의한 말초신경병증에서도 관찰된다고 알려져 있다.1
저자들은 후일 Kennedy병으로 확인되었지만 유전학적검사
가 범용화되기 전, 임상 소견과 전기진단검사에서 말초신경병증이 
있으면서 장딴지신경 생검에서 재수초화 신경섬유(remyelinatng 
nerve fibers)가 뚜렷하게 증가되어서 수초탈락신경병증으로 
의심하고 불필요한 치료까지 시도한 경험이 있기에 이를 보고
하고자 한다. 
증  례
55세 남자가 3년 전부터 서서히 진행하는 양쪽 다리의 근력
약화와 약 6개월 전부터 진행하는 콧소리 및 발음장애를 주 증
상으로 내원하였다. 젊을 때부터 긴장하면 양쪽 손이 떨리고 남
자로서는 유방이 크다고 생각은 했지만 별 다른 문제없이 비교
적 잘 지내 왔는데 6년 전부터 허리가 아프고 많이 걸으면 장딴
지근육에 통증이 나타나기 시작하였다. 이후 100 m만 걸어도 
다리가 땅기고 아프면서 발목 아래가 시린 증상도 나타나서 3년 
전에는 척추협착증으로 진단받고 수술을 받았다. 그러나 수술 
후에도 증상은 호전되지 않았고 차츰 오래 서 있기도 힘들며 걷
김지영 김승민 박기덕 김태승 선우일남


















Figure. (A) Semithin section of sural nerve. Loss of large diameter of 
myelinated fibers and occasional myelinated fibers with relatively 
thin myelin sheath comparing to axonal diameter are seen (toluidine 
blue, ×400). (B) Histogram of myelinated nerve fiber. Abnormal 
single peak at 3 μm of myelinated nerve fiber. Myelinated nerve fiber 
density is 6,756 fibers/mm2, mean myelinated nerve fiber diameter is 
4.6 μm, and myelinated fiber less than 7 μm occupies 84.9% of 
myelinated fibers. (C) Teased fiber preparation. Segments of remyelina-
tion are evident in three different myelianted fibers (osmium 
tetroxide, ×400).
기도 힘들어지면서 계단을 오를 때는 난간을 잡아야만 할 정도
로 다리의 근력약화가 진행하였다. 약 1년 전에는 오른쪽 다리
가 왼쪽보다 더 가늘다는 것도 알게 되었다고 한다. 이 증상과 
함께 몇 달 전부터 말할 때 콧소리가 나서 본원에 방문하기 2개
월 전 한 대학병원을 방문하여 반복신경자극검사로 중증근육무
력증(myasthenia gravis, MG)으로, 1개월 전 다른 대학병원에
서는 근전도검사로 근육위축가쪽경화증(amyotrophic lateral 
sclerosis, ALS)이라는 진단을 받았다. 
내원 당시 진찰에서는 콧소리에 의한 발음장애와 입 주위 근
육의 단일수축(twitching)과 함께 여성형유방증(gynecomastia), 
그리고 오른쪽 다리 먼쪽 근육의 위축이 관찰되었다. 숨뇌근육
의 근력약화에 의한 발음장애와 경도의 안면근육의 근력약화 
외에 다른 뇌신경기능은 모두 정상이었다. 다리의 근력진찰에
서 양쪽 다리의 몸쪽 근육에서는 대칭적인 중등도의 근력약화
가, 먼쪽 근육에서는 근육위축이 있는 오른쪽 다리에서 근력약
화가 더 뚜렷한 비대칭성을 보였다. 팔에서도 먼쪽 근육보다는 
몸쪽 근육에서 경미한 근력약화가 있었다. 감각기능은 양쪽 발
에서 촉각과 통각이 약간 저하되어 있었다. 깊은힘줄반사(deep 
tendon reflex)는 팔다리 모두 저하되었는데 특히 발목힘줄반
사는 거의 관찰되지 않았다. 병적반사는 나타나지 않았다. 
혈청검사에서 CK가 461 IU/L로 증가되었지만 다른 혈액검
사는 모두 정상이었고, 뇌척수액검사도 정상이었다. 신경전도
검사에서 운동신경은 오른쪽 종아리신경(peroneal nerve)과 뒤
정강신경(posterior tibial nerve)의 복합근육활동전위(CMAP) 
진폭이 왼쪽에 비해서 감소되어 있는 것을 제외하고는 정상이
었고, 감각신경은 검사한 모든 신경에서 전도속도는 정상이었
지만 감각신경활동전위(SNAP)의 진폭이 작았다. 오른 팔의 위
팔두갈래근(biceps muscle), 어깨세모근(deltoid muscle), 첫
째등쪽뼈사이근(first dorsal interossei muscle), 그리고 오른 
다리 바깥넙다리근(vatus lateralis muscle)에서 침근전도검사
를 하였는데 근육잔떨림전위(fibrillation)나 양성예파(positive 
sharp wave)는 확실하게 관찰되지 않았지만 삽입활동(insertional 
acitivity)이 뚜렷하게 증가하였고 거대운동단위전위(giant MUAPs)
가 관찰되어서 만성신경병성 변화를 확인할 수 있었다. 
좌측 장딴지신경의 조직검사에서는 수초신경의 밀도가 중등
도로 감소되었고, 축돌기 직경에 비해서 상대적으로 수초가 얇
은 신경들이 자주 관찰되었다(Fig. A). 수초신경의 형태계측 히
스토그램(morphometric histogram)에서는 중간 크기 이상의 
수초신경이 현저히 감소되어서 7 μm 이하의 신경섬유가 전체의 
84.9%를 차지해서 3 μm에서 비정상적인 unimodal distribu-
tion을 보이는 뚜렷한 왼쪽 편향이 관찰되었다(Fig. B). 신경갈
래조직표본(teased fiber preparation)에서 관찰할 수 있는 신
경섬유 중 약 38%가 재수초화된 신경이었는데 이에 비해서 수
초탈락신경섬유는 아주 드물었다(Fig. C). 
말초신경생검으로 만성수초탈락신경병증의 가능성이 있을 것
으로 추측하고 면역글로불린을 정맥주사(5일간 0.4 g/kg/day)
한 다음 일시적으로 스테로이드를 투여하였지만 치료효과는 전
혀 없었다. 본원 첫 내원 약 9년 후의 유전학적검사상 이 환자는 
물론 환자의 어머니와 두 딸, 그리고 외손자 1명에서 안드로겐
수용체유전자(androgen receptor gene, AR유전자)의 비정상
적인 CAG 확장이 확인되었다. 
고  찰
Kennedy병은 X염색체(Xq11-12)에 위치하고 있는 AR유전
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자의 CAG 반복확장에 의한 AR 단백의 polyglutamine 반복확
장에 의한 질환으로 알려져 있다.2,3 AR은 많은 표적기관에서 
다양한 역할을 하는데 남성의 이차성징 및 정자발생 유지 등의 
남성화뿐만 아니라, 운동신경세포의 성장과 발달 등에도 중요
한 역할을 담당한다.2 AR유전자의 돌연변이로 인해 발생하는 
Kenney병은 서서히 진행하는 팔다리 몸쪽 근육과 숨뇌-얼굴근
육의 위약, 근육다발수축(fasciculation), 깊은힘줄반사의 저하 
등 근신경계 증상과 함께 여성유방, 불임, 고환위축 등의 내분
비계 증상을 동반한다.2,4 그러나 이 유전자의 변이가 어떻게 
운동기능장애나 안드로겐의 감수성 저하로 나타나는지 그 정
확한 기전은 아직 잘 모른다.2-4 현재로는 이 유전자가 안드로
겐 배위자-의존유전자(ligand-depenent gene)이기 때문에 
테스토스테론에 의한 변형 AR (mutant AR)의 과다 증식이 다른 
polyglutamine병처럼 세포핵에서 포함체(inclusion bodies)를 
형성해서 신경독작용(neurotoxic effect)을 나타낸다고 생각하
고 있다.2,5 
현재의 시점에서 본다면 상기 환자는 유전학적검사로 확인하
기 전이라도 임상적으로나 전기생리학적검사로 Kennedy병으
로 쉽게 진단될 수 있었던 증례이다. 그러나 이 병은 1991년 La 
Spada등이 AR유전자에서 polyglutamine 반복의 확장을 발견
하기까지 X염색체연관 숨뇌척수근육위축증(X-linked bulbo- 
spinal muscular atrophy)으로서 임상 양상의 유사성 때문에 근
육위축가쪽경화증, 근육디스트로피, 만성염증수초탈락여러신경
병증(chronic inflammatory demyelinative polyneuropathy, 
CIDP), 그리고 중증근육무력증과도 감별 진단이 필요한 질환이
었다.6 이 환자는 짧은 기간 동안 다른 병원에서 각각 MG, ALS
로 진단받았는데 해당병원의 의무기록을 보면 MG는 반복신경
자극검사에서 관찰된 눈둘레근육(orbicularis oculi muscle)의 
11% 감소반응으로, ALS는 다리 근력약화의 비대칭성과 침근전
도검사에서 관찰되는 신경병성 운동단위전위로 진단되었다. 그
러나 재반복한 반복신경자극검사는 모두 정상이었고 침근전도
검사에서는 만성 운동신경병증 소견이 관찰되어 전형적인 ALS 
소견과는 차이가 있다고 생각하였고 더욱이 신경전도검사에서 
감각신경병증이 확인되었기 때문에 장딴지신경 조직검사를 하
였다. 이 환자에서 나타난 다리 근력약화의 비대칭성은 3년 전
의 허리 수술 때문이라고 추정되지만 자세히 확인하지는 않았
다. 신경생검은 왼쪽에서 하였기 때문에 다리 근육위축의 비대
칭성과는 무관하다고 생각하였다. 이 환자에서 신경조직검사를 
한 이유는 신경전도검사 소견이 비록 축돌기변성에 의한 말초
신경병증에 더 합당하지만 성격을 좀 더 확실하게 규명하기 위
함이었는데 재수초화 신경섬유가 현저하게 증가되어서 결과적
으로는 진단에 혼선을 일으키게 되었다. 
Kenney병에서 나타나는 근력약화에 대해서는 병리학적으로 
척수와 아래 뇌줄기에 있는 모든 크기의 운동신경세포가 소실
되기 때문에 나타난다고 생각하고 있다.3 그러나 최근에는 골격
근육 자체도 침범되어서 신경병증과 근육병증 두 가지 요인이 
복합적으로 작용한다는 주장도 있는데 많은 Kenney병 환자에
서 혈청 CK치가 상승한다는 사실이 이 주장을 뒷받침한다.7 
Kennedy병에서 감각신경기능장애는 대부분 무증상이거나 이 
증례처럼 경미한 것이 특징인데, 그 원인은 뒤신경뿌리 감각신
경절(posterior root ganglion)의 큰 감각신경세포가 위축되기 
때문이라고 생각되며 감각신경세포에서 관찰되는 변형 AR의 
mRNA를 그 증거로 제시하고 있다.5,8  따라서 Kennedy병의 운
동과 감각신경기능장애는 축돌기변성에 의한 것으로 생각되는
데, 이 환자에서 주목할 만한 것은 말초신경 조직검사에서 수초
탈락병증에서 보이는 재수초화 신경섬유가 현저하게 증가되었
다는 사실이다. Kennedy병의 신경조직검사에서 수초탈락이나 
재수초화 신경섬유가 흔히 나타난다는 것은 이 방면에 대한 여
러 문헌에서도 확인되는데 Saito 등의 증례를 제외한 대부분의 
연구에서는 축돌기변성에 의한 이차적인 수초의 변화로 추정하
고 있다.4,9,10 축돌기변성에서 나타나는 이차적인 수초탈락과 
재수초화에 대해서 Dyck 등은 축돌기위축(axonal atrophy)→
수초주름(myelin wrinkling)→랑비에 결절의 연장(nodal lengthen-
ing)과 결절 사이의 수초탈락(intermodal demyelination)→
재수초화(remyelination)의 과정을 이미 실험적으로 증명한 바 
있다.1 흥미로운 사실은 Sobue의 보고에서도 저자들의 증례와 
같이 수초탈락신경섬유는 별로 증가하지 않고 재수초화 섬유만 
현저하게 증가되었다는 점으로서 이것은 Kennedy병의 질병 경
과가 만성이기 때문이라고 추측할 수 있다.9 따라서 만일 만성 
감각신경병증 환자의 신경조직검사에서 재수초화 신경섬유가 
현저하게 증가되면서 수초탈락변화가 심하지 않으면 수초탈락
질병보다도 축돌기변성에 의한 이차적인 수초의 변화일 가능성
을 고려할 필요가 있을 것이다. 
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